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体外式膜型人工肺を要する心停止を合併した急性心筋梗塞患者の、機械補助離脱可否の早
期予測因子の検討	
 
背景 
カテーテル治療の進歩にも関わらず心原性ショックや心停止を合併した急性心筋梗
塞患者の死亡率は依然として高い。心停止後の心筋スタンニングは心機能を悪化させ、
さらなる血行動態の悪化をもたらしうる。その中で、体外式膜型人工肺(VA-ECMO)
を用いた補助循環療法が昨今注目され、使用頻度が増えてきている。VA-ECMO を開
始後、心機能回復が見込めない症例には早期の左室補助装置(LVAD)への転換や追加
が望まれるが、その患者選択・機器選択・時期に関しては今なおエビデンスの蓄積が
求められている。本質的には、早期の左室補助装置への転換は多臓器不全の進行を抑
制できる可能性があるものの、どのような症例に左室補助が必要なのか、早期におけ
る予測因子はない。本研究は、ECMO 治療開始後早期における、ECMO 離脱不可の
予測因子を検討する目的に立案された。 
 
方法 
本研究は 3 つの ECMO center による多施設共同の後向き研究であり、千葉大学医学
部附属病院、東千葉メディカル病院、君津中央病院が参加し、それぞれの倫理審査委
員会で承認された。2012 年 1 月から 2016 年 10 月まで、1127 人の急性心筋梗塞患者
が PCI 治療を受けており、そのうち合併する心停止に対して VA-ECMO を導入した
症例を研究対象とした。AMI の定義は責任病変と疑われる一つ以上の閉塞冠動脈病
変があり、1) 心電図で 2 誘導以上で ST 上昇が認められること、2) 明らかな左室の
局所碧運動低下があること、3) トロポニンの基準値以上の上昇があること、のいず
れか一つ以上を満たすこととした。VA-ECMO は不応性・再発性の心停止、心停止後
の心原性ショック、に導入された。24 時間以内の緊急手術症例、24 時間以内に離脱・
死亡した症例は除外した。 
主要評価項目は、VA-ECMO 離脱不能とした。その定義は ECMO 治療中の死亡または
VAD への移行、VA-ECMO 離脱後 12 時間以内の死亡や再導入、とした。左室機能評
価は心エコーで得られた LVEF を採用し、Teichholz 法または eyeball 法にて計測され
たものとした。またカテコラミン使用量は、Vasoactive-inotropic score で計算されたも
のを採用した。これらの項目を、来院時、24 時間後、48 時間後で評価し、ロジステ
ィック回帰分析を行い、VA-ECMO 離脱不能の早期予測因子を同定した。 
 
結果 
2012 年 1 月から 2016 年 10 月までの期間で、合計 1127 人が急性心筋梗塞に対してカ
テーテル治療を受けており、そのうち 57 人が VA-ECMO を用いた補助循環療法を受
けていた。24 時間以内に死亡・離脱した 9 例と緊急手術を行なった 1 例を除外し、
残った 47 症例にて解析を行なった。結果、21 症例の患者が VA-ECMO から離脱でき
ず、その内訳は 3 例が VAD に移行、9 例が心原性ショックによる多臓器不全で死亡、
6 例が重度神経学的損傷のため死亡、2 例が他の要因で死亡であった。患者背景・血
液検査結果・造影所見を離脱成功群と離脱不能群で比較した。心停止時間を示す No-
flow duration や Low-flow duration は両群間に差はなく、来院時の血清 CK 値・CK-MB
値は離脱不能群で高値であったが、ピーク値は両群に差は認めなかった。梗塞責任血
管で最も多かったのが左主幹部、次に左前下行枝であった。PCI後のTIMI 0-1はECMO
離脱群で優位に多かった。(43% vs. 15%, p = 0.036)	  
次に、24 時間後、48 時間後についても両群で比較検討を行なった。その結果、ECMO 流
量、LVEF、血清乳酸値、血清総ビリルビン値、Vasoactive-inotropic score は治療開始時に
は両群で差は認めなかったものの、ECMO 離脱不能群では 24 時間の時点で有意に血
清乳酸値(p < 0.001)と Vasoactive-inotropic score が高く(p=0.029)、低い LVEF(p=0.024)
を認めた。また ECMO 離脱不能群では、48 時間まで LVEF の改善に乏しく、対して ECMO
離脱成功群では継時的に LVEF の改善を認めた。 
ROC 解析を用いて得られたカットオフ値をもとに多変量解析を行い、24 時間の時点での
LVEF < 11% (OR, 10.384; 95% CI, 1.162 – 92.772, p = 0.036) と、血清乳酸値 ≥ 3.0 mmol/l 
(OR, 23.689; 95% CI, 1.664 – 337.318, p = 0.020)が VA-ECMO 離脱不能を予測する独立した
因子であった。 
 
考察 
本研究から得られる主要な結果は、1)心停止を合併する AMI に VA-ECMO を用いて PCI
したうち、45%の症例が ECMO から離脱できなかった、2) VA-ECMO 離脱不能群では、
48 時間まで心機能改善に乏しく、対して離脱成功群では継時的な心機能回復を認めた、
3) VA-ECMO 離脱不能の予測因子は 24 時間後の LVEF と血清乳酸値であった。 
本研究は心停止を合併する AMI に VA-ECMO を導入した際の予後予測因子について検討
している。VA-ECMO の使用は近年増加傾向にあり、いくつかの先行文献が予後不良因子
の検討を行っている。Aissouni らは、ECMO 離脱時の最低流量における VTI、LVEF、lateral 
mitral annulus peak systolic velocity が離脱可否の予測になると報告した。しかしながらこ
の解析は平均 8 日間の ECMO 管理後に血行動態が安定した症例を対象としており、全体
の 25%の症例は多臓器不全が原因で死亡しており、解析の対象とはなっていない。我々
はより早期の時点で予測因子を同定することで、適切な治療方針の判定を逃さないこと
を目的としている。他の研究では、Pappalardo らが臨床的項目・心エコーの項目を用いた
ECMO 離脱不能の予測因子の解析を行っている。しかしこの研究では多岐にわたる原疾
患が混在しており、それに対し本研究では急性心筋梗塞という集団に限局し、その心機能
経過に注目して解析している。それゆえ、本研究から得られる結果は、日常診療に大きな
意味を持つ。 
心停止を合併した心筋梗塞は、広範な心筋ダメージと不十分な組織灌流に特徴付けられ、
それゆえ高い死亡率につながる。不安定な血行動態と低酸素状態は、心筋虚血を誘発しさ
らなる血行動態の不安定化につながる。そのような状況では、心筋障害の程度は心機能を
直接反映する心エコーにて評価されるべきである。CK や CKMB などの心筋逸脱酵素は
頻回に測定されるが時にその特異度は低く、他の MRI や RI などの検査は集中治療室で
は使用できない。その一方、心エコーはシンプルで、簡便に繰り返し使用でき、心臓特異
的な検査である。今回の研究では、心エコーで評価される 24 時間後の LVEF は心機能の
評価に重要であり左室機能の回復の程度を予測することが示唆された。 
血清乳酸値は VA-ECMO 離脱不能を予測しうる。Jung らは、ECMO を用いて蘇生された
患者を対象に、来院時の血清乳酸値が予後不良因子であることを示した。一方で本研究で
は来院時ではない 24 時間後の血清乳酸値が予測因子であることを示しており、この違い
は ECMO を導入する状況の違いから生じている可能性がある。また、血清乳酸の蓄積は
心臓の収縮力に悪影響をもたらすことが動物実験で示されている。Schotola らは、乳酸ア
シドーシスを含む代謝性アシドーシスが、心筋のβ受容体の活性を障害し、収縮力を障害
することを示した。我々は、ECMO 離脱群では 48 時間まで継時的に心機能が回復するこ
とを示し、逆に血清乳酸値が高値を示す ECMO 離脱不能群で、心機能改善が得られなか
ったことを示した。 
本研究にはいくつかの研究の限界がある。まず、後ろ向き研究で少ない症例数であること。
２つ目は、LVEF が経胸壁心エコーでのみ測定されていることである。もちろん本研究の
結果はさらなる研究で実証されるべきであるが、我々の結果は 24 時間における心エコー
による評価は心筋障害の程度を予測し、その後の経過を示唆する因子である可能性を示
唆している。３つ目は、死亡の原因は時に複合的であり明確に分けることが困難であるこ
ともある。最後に、本研究は神経学的予後を評価していないことである。本研究のような
状況では、神経学的予後の評価は同様に重要であり、その後の臨床方針を左右しうる。 
それゆえ、これらの問題を解決するために、より多くの症例数を用い、長期の follow-up
も含めたさらなる研究が求められる。 
 
結論 
心停止を合併した AMI に対する VA-ECMO 開始後 24 時間後における LVEF と血清乳酸
値は、ECMO 離脱不能を予測しうる。低い LVEF と高い乳酸値を認める症例では、早期の
VAD への移行または治療の終了を考慮するべきと考えられる。 
